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Cancerul glandei mamare (CGM) în Republica Moldova ocupă primul loc în ierarhia incidenţei 
în tumori maligne. În ultimii 10 ani incidenţa CGM este în creştere nu numai în ţara noastră,  ci şi în 
alte ţări economic dezvoltate [2].
Despre factorii care contribuie la creşterea incidenţei în CGM în literatura de specialitate mondială 
se discută mereu. Un factor de risc recunoscut de toţi este cel genetic, refl ectarea parţială a prezenţei 
acestui factor de risc fi ind posibilă şi în baza studierii anamnesticului ereditar –   predispunerea 
ereditară la formaţiuni maligne, inclusiv  CGM. Dar prezenţa factorului de risc, de asemenea şi a 
celui ereditar, se atribuie  la categoria „ posibil şi realitate”, deoarece nu toate femeile cu anamnestic 
ereditar agravat se îmbolnăvesc de CGM.   
Până în prezent se discută mecanismele biologice ale realizării riscului la bolnavele cu 
predispunere ereditară – sunt determinate de mutaţiile în genele BRCA-1 şi BRCA-2 sau se includ 
alte mecanisme ale cancerogenezei. 
Printre factorii de risc importanţi, în ultimul timp sunt consideraţi  factorii ecologici, inclusiv 
consecinţele catastrofei de la Cernobâl, care se puteau manifesta prin acţiunea dozelor mici de radiaţie 
asupra ţesutului mamar, inderect contribuind la hipofuncţia glandei tiroide. Rolul hipotiroidiei 
în dezvoltarea CGM devine tot mai evident [6,7,8]. Hipofuncţia glandei tiroide, contribuind la 
dezvoltarea hiperestrogenemiei cumulative, totodată, alături de funcţia suprarenalelor, determină 
starea imunităţii. 
Încă în anii ’70 ai secolului trecut, V. Diliman [5] considera că unul din mecanismele  de realizare 
a  riscului în cancer este imunodepresia, de aceea studierea infl uenţei  patologiei glandei tiroide 
la bolnavele de maladii benigne (MB) şi CGM asupra imunităţii la un nivel mai avansat, datorită 
noilor direcţii ale imunofi ziologiei şi imunoendocrinologiei, ar  permite cunoaşterea mai profundă  a 
corelaţiei dintre funcţia glandei tiroide şi imunitate  la aceste patologii ale glandei mamare. De aceea, 
studiul dat  este consacrat determinării stării imunităţii la bolnavele de CGM,   inclusiv la  prezenţa a 
doi factori de risc –  predispunerea ereditară şi patologia glandei tiroide. 
Scopul studiului a fost cercetarea corelaţiei clinico-imunologice dintre MB şi CGM  în funcţie 
de predispunerea ereditară la procesele maligne şi de starea glandei tiroide
Materiale şi metode. Drept material  de  studiu au  constituit datele clinice şi paraclinice a 59 
de bolnave, dintre care cu MB (fi broadenom - 6, mastopatie fi brocistică - 20, papilom intraductal - 4) 
– 30 şi CGM – 29 de bolnave, care au primit tratament în Institutul Oncologic din anul 2005 până în 
2007. Divergenţe de vârstă în grupele de bolnave, practic, n-au fost: cu MB vârsta medie a alcătuit 
43 de ani şi cu  CGM – 44,9 ani. 
Pe lângă metodele de diagnostic, pentru determinarea  caracterului  procesului în glandele 
mamare (clinic, mamografi c, USG, citologic etc.), conform anchetei speciale, a fost studiată şi 
anamneza ereditară (predispunerea ereditară la procese maligne) şi starea glandei tiroide (clinic, 
USG, citologic, la bolnavele operate de adenom şi histologic). În grupul  bolnavelor  de CGM la 
13 bolnave  etapa I a tratamentului a fost chirurgicală, la 5 – radioterapia (RT) preoperatorie şi la 
11 – polichimioterapia neoadjuvantă (PCTN) şi RT preoperatorie. Cercetările imunologice au inclus 
imunofenotiparea limfocitelor patului vascular periferic cu ajutorul anticorpilor monoclonali la 
СD19,СD3, СD4, СD8, СD5, СD16, СDHLADR ( SRL«SORBENT», Rusia), care se determinau 
prin metoda microscopiei luminiscente. Adăugător la criteriile generale s-a folosit  raportul sumei 
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СD4+ şi СD 8+ către numărul total al СD3+  T-limfocitelor, care în normă este de 1,0 (indicele 0,86-
1,1). La dereglarea stării funcţionale a subpopulaţiei imunoregulatorii a T-limfocitelor, indexul mai 
jos de 0,86 refl ectă numărul dublu negativ al  СD3+ , СD4+ şi СD 8+; mai sus de 1,1 – numărul dublu 
pozitiv al celulelor  СD3+ , СD4+ şi СD 8+.
Analiza răspunsului imun a fost efectuată după metoda  descrisă anterior [3,4],  conform căreia 
s-au evidenţiat 3 tipuri de expresie a antigenelor diferenţiate ale T şi B-limfocitelor:
     I- insufi cientă (indicele <0,86);
     II-  forţată (indicele >1,1);
     III- balanţată (indicele 0,86-1,1).
Gradul imunodepresiei s-a determinat potrivit raportului procentual al antigenelor specifi ce 
în fi ecare grupă de bolnave. Diferenţa statistic  veridică a valorilor  medii a  fost stabilită conform 
T-criteriului  Student şi indicelui de semnifi caţie a diferenţelor – p.
Rezultate. Analiza datelor obţinute a demonstrat că la bolnavele de CGM cu predispunere 
ereditară la procese maligne tipul balanţat al expresiei imune s-a constatat la 33,4% şi la cele fără 
predispunere ereditară la 57,1%, iar cu MB - respectiv la 77,8% şi 66,7%   (tab.1).
În  lipsa anamnezei ereditare frecvenţa tipului II (forţat) la bolnave de  MB este mai înaltă decât 
la cele de CGM, respectiv 23,8% şi 14,3%. Tipul II al  expresiei imune este specifi c pentru mai multe 
patologii cronice – hepatită, pielonefrită, anexită, care s-au depistat la bolnavele cercetate, respectiv 
în 13,6%, 22% şi 6,8% cazuri.
                                                                                                                                Tabelul 1
Тipul expresiei imune şi predispunerea ereditară la bolnavele de MB şi CGM
№ Tipul patologiei Anamneza ereditară
Tipul expresiei imune a antigenelor
CD3,CD4,CD8 (%)
I II III
1 MB predispuse 11,1 11,1 77,8nedispuse 9,5 23,8 66,7
2 CGM   predispuse 46,6 20,0 33,4
nedispuse 28,6 14,3 57,1
Printre procesele maligne  la rude    s-au depistat: CGM – 27%, cancer al colonului – 27%, 
laringelui, gastric, pulmonar, cancer de corp uterin, limfome maligne – câte 8%, cancerul pielii, buzei 
inferioare – câte 4%; 43,5% procese maligne s-au depistat la rude de prima linie şi 56,5% -  la linia 
a II de rudenie. 
 Cercetarea stării glandei tiroide  a determinat la 16 (33,3%) bolnave de MB şi la 13 (44,9%) 
bolnave de CGM patologia glandei tiroide, în care  predominau  adenomi (tab.2). 
Tabelul 2
Patologia concomitentă a glandei tiroide la bolnavele cu MB şi CGM
Patologia glandei tiroide  MB CGM
n.a. % n.a. %
Adenom 6 20,8 10 34,6
Chist  4 13,8 - -
Tiroidită autoimună 2 6,9 1 3,4
Cancer - - 1 3,4
Hipotireoză 4 13,8 1 3,4
În total 16 55,2 13 44,8
 
În  patologia concomitentă a glandei tiroide pentru CGM sunt specifi ce dereglări mai pronunţate 
ale imunităţii  decât la  MB, care se manifestă  în micşorarea  veridică a СD3, CD4, CD5,  corespunzător, 
50,9; 28,1; 38,7 şi 60,0; 39,5; 47,6 (tab.3).
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Tabelul 3
Indicii imunologici la bolnave cu MB şi CGM şi patologia concomitentă a glandei tiroide
Bolnave cu patologia glandei 
tiroide
Antigenii diferenţiaţi (%)
CD19 CD3 CD4 CD8 CD5 CD16 CDDR СД4/
СД8 
MB     3,1 60,0 39,5 19,4 47,6 14,9 13,0 2,52
CGM 2,7 50,9 28,1 19,0 38,7 15,7 14,3 1,99
р <0,05 <0,05 <0,05
Rezultatele analizei preventive a cercetărilor clinico-imunologice ale bolnavelor cu MB şi CGM 
au arătat  că dereglările imunologice se întâlnesc  în CGM, în special cele cu patologia concomitentă a 
glandei tiroide şi cele predispuse ereditar la procese maligne, în primul rând CGM, cancerul de colon, 
cancerul gastric.
Cercetarea particularităţilor sistemului imun la bolnavele cu MB şi CGM şi corelaţia acestuia cu 
patologia concomitentă (patologia glandei tiroide, procese cronice etc.) este necesar să fi e  continuată 
în scopul elaborării masurilor profi lactice pentru tratamentul patologiei concomitente şi ameliorarea 
indicelor imunităţii.   
Concluzii
La bolnavele de CGM cu predispunere ereditară la procese maligne, dereglările imunologice 1. 
sunt  mai evidente decât la bolnavele fără acest factor – varianta III (balansată) a expresiei antigenelor 
diferenţiate ale T – limfocitelor, a fost înregistrată respectiv la 33,4% şi 57% bolnave.
Gradul dereglărilor imunologice la bolnavele de  CGM este mai înalt decât la bolnavele 2. 
cu MB ale glandelor mamare, iar pentru bolnavele de CGM cu patologia concomitentă a  glandei 
tiroide s-a stabilit micşorarea  veridică a indicilor antigenelor diferenţiate CD3, CD4, CD5 (respectiv 
50,9%;28,1%;38,7%), comparativ cu bolnavele cu MB (respectiv 60,0%; 39,5%; 47,6%).
Prezenţa factorului ereditar   şi a patologiei concomitente a glandei tiroide la bolnavele 3. 
cu MB şi CGM se manifestă printr-o imunodepresie mai pronunţată decât la bolnavele cu aceleaşi 
patologii fără aceşti factori de risc. 
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Rezumat
Studiul statutului imun prin metoda imunotipării limfocitelor patului vascular periferic şi 
determinarea antigenelor diferenţiate la 30 de bolnave cu maladii benigne (MB) şi la 29 de bolnave 
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de cancer al glandei mamare (CGM) şi analiza acestuia în funcţie de factorul ereditar şi patologia 
concomitentă a glandei tiroide a evendenţiat acţiunea imunodepresivă a factorilor studiaţi la bolnavele 
cu MB şi CGM.
 
Summary
The study imune state with lymphocyt immunothypesion method periferal vessels and 
determinesion antigen for 30 patients with benign tumors (BT) and 29 patients with breast cancer 
(BC). The analyse in function from actions of hereditary factor and concomitant  patology  of thyroid 
gland is gain ground this factors for immunosuppression by patients with BT and BC.
ASPECTE ACTUALE ALE DIAGNOSTICULUI, MORFOLOGIEI, CLINICII 
ŞI TRATAMENTULUI CANCERULUI MAMAR IN SITU
Vasile Jovmir, dr.h. în medicină, conf., Simona Chiaburu, medic-ordinator, Lilia Moraru, 
medic rezident, Institutul Oncologic din Moldova 
Cancerul mamar cuprinde două entităţi separate, cu pronostic şi tratament diferit: cancerul 
mamar neinvaziv (carcinomul in situ) şi cancerul mamar invaziv. Morfogeneza  cancerului  mamar 
este constituită din câteva etape: hiperplazie, atipie şi carcinom in situ, cancerul invaziv. Până la 
dezvoltarea invaziei, când apare riscul metastazării celulelor canceroase, bolnava poate fi  garantat 
vindecată, iar vindecarea pacientului este scopul principal şi cauza existenţei oncologiei. Cu părere 
de rău, la moment cancerul mamar avansat (st. III-IV) constituie în Republica Moldova 43,9 %,  iar 
aceasta determină rezultatele nesatisfăcătoare ale tratamentului. Carcinomul neinvazv în ţările UE 
este depistat în 20-40 % cazuri, în Republica Moldova în 1,5-2 %.
 Carcinomul in situ (CIS, carcinomul neinfi ltrativ, сarcinomul neinvaziv) este termenul folosit 
pentru a defi ni proliferarea celulelor epiteliale maligne în sistemul ductal –lobular fără depăşirea 
membranei bazale şi fără invazie în ţesutul conjunctiv. Conform datelor diferitor autori, frecvenţa 
carcinomului in situ alcătuieşte 5-40% din totalitatea cancerelor glandei mamare primar depistate 
[4,6,8,13]. În anul 1898 a apărut prima lucrare documentală despre cancerul neinvaziv, iar în 1908 
A.Cornil a descris asemănarea celulelor cancerului invaziv cu celulele canceroase delimitate de 
epiteliul ductal. G.Cheatle şi M.Cutler au fost printre primii care au afi rmat că CIS este o formă de 
cancer, reprezentată de un complex de celule maligne, delimitate de epiteliu, neincluzând în proces 
membrana bazală. CIS face parte din formele precoce de cancer. Conform clasifi cării internaţionale, 
după sistema TNM (2003), CIS se atribuie la stadiul 0, iar tumoarea primară este considerată T is. 
Toate acestea  vorbesc despre dimensiunile minimale ale CIS. În realitate CIS poate atinge 5-10cm, 
chiar şi mai mult, neavând semne de invazie [4,6,8,13]. Din aceste considerente mulţi autori au 
propus divizarea CIS în două grupe: I - clinică (tumoare palpabilă) şi II - subclinică (depistată numai 
la examen mamografi c, USG ,TC sau IRM).
Există două tipuri de CIS: I-ul - ductal (DCIS), care se dezvoltă din epiteliul ductal, şi II - 
lobular (LCIS), care se dezvoltă din epiteliul lobular. Cel mai frecvent este depistat carcinomul ductal 
in situ (DCIS).
Carcinomul ductal in situ (carcinom intracanalicular, carcinom intraductal) este proliferarea 
celulelor maligne în interiorul ducturilor glandei mamare fără afectarea membranei bazale. DCIS este 
o patologie destul de heterogenă, care constă din leziuni proliferative caracterizate prin atipii celulare 
de la minime la majore şi de aspecte arhitecturale foarte variate. 
După clasifi carea europeană, au fost diferenţiate trei categorii DCIS: puţin diferenţiat, moderat 
diferenţiat şi bine diferenţiat. Din punct de vedere morfologic există două tipuri de bază  DCIS: 
I - comedocarcinom (cu evoluţie  nefavorabilă),  II - necomedocarcinom (cu evoluţie favorabilă) 
şi 4 subtipuri: micropapilar, papilar,  solid şi  cribriform. Aceste forme se întâlnesc rar de sine 
